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論文内容要旨
十
 上部十二指腸は,酸,塩基の中和反応の場であり,この部分のpHは主として胃酸Hと膵液
 Hoorとのバランスに依存している。しかも両イオンの中和反応には,上部小腸粘膜で産生され
 るセクレチンが間接的に関与している。すなわち,胃酸の十二指腸内流入後,十二指腸内pHの
 低下とともにセクレチンは血中に遊離し,その結果分泌される重炭酸は胃酸を中和するが,十二
 指腸内pHの上昇とともにセクレチンの遊離は抑制をうける。このような十二指腸内の酸中和機
 構が障害される病態としては,十二指腸潰瘍と慢性膵炎が指適される。いずれの疾患でも十二指
 腸内pHの低下が推測され,その原因として前者では十二指腸内H+の相対的な過剰が,また後
 者ではHGOrの相対的な不足が推測される。近年,十二指腸潰瘍の発生には,十二指腸内の酸中
 和能の減退や血中へのセクレチンの遊離機序の障害が関係するとの報告があるが,十二指腸粘膜
 内のセクレチン含量についての知見はみられない。以上のような見地から,対照例,消化性潰瘍
 および慢性膵炎から得られた十二指腸粘膜生検材料に含まれるセクレチン様活性をバイオアッセ
 イを用いて検討した。
 1)麻酔ラットの膵外分泌量を指標としたセクレチンのバイオアッセイにおいては,同一投
 与量に対する再現性は良好であり,測定感度はおよそ0.0625GHR単位/ラット(4mg/
 ラット)である。また0、0625から0.50HR単位までの範囲内では,良好な量依存性が認め
 られる。
 2)胃潰瘍群における十二指腸内セクレチン様活性は,対照群のそれと相違はない。しかし,
 十二指腸潰瘍群では31彩に,胃,十二指腸潰瘍共存例では50%に,また慢性膵炎群では8%
 に,十二指腸粘膜内セクレチン様活性の高値が認められた。
 3)とくに十二指腸潰瘍群に観察されたセクレチン様活性の増加は,この疾患におり'る胃酸
 分泌亢進と関連のある現象と推測されたが,胃酸分泌量とセクレチン様活性の聞には相関関係は
 認められなかった。
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 審査結果の・要旨
 潰化性潰瘍の発生機序には古来多くの説が提唱されている。近年,十二指腸潰瘍の発生には十
 二指腸液の酸中和能の減退や,腸粘膜より血中へのセクレチンの遊離障害が関係するとの考えが
 ある。本論文の著者は,臨床例について十二指腸粘膜生検組織中に含まれるセクレチン活性を測
 定し,十二指腸潰瘍発生に関与する因子を闡明しようとしてこの研究を行ったものである。
 著者が研究対象としたのは胃潰瘍患者9例,十二指腸潰瘍患者12例,胃・十二指腸潰瘍併存
 患者4例,慢性膵炎患者13,例,対照例9例,合計54例である。これらの症例について早朝空
 腹時に十二指腸ファイバースコープを十二指腸に挿入し,ファター乳頭の高さの前壁および後壁
 より生検鉗子にて数個の粘膜片を採取し,それに含まれるセクレチン様活性をラット膵液流出量
 を指標とする生物学的測定法にて測定し,つぎの成績を得ている。
 はじめに基礎実験としてセクレチン測定法について,同一投与量による再現性を検討して良好
貯
 な再現性を得るとともに,0,0625より0.5GHR単位/ラットまでは良好な量依存性を認め,
 本法が充分使用しうる測定法であることを確認している。つぎに本法を用いて生検粘膜片のセク
 レチン含有量を測定し,胃潰瘍例の十二指腸粘膜内セクレチン様活性は対照と差がないこと,十
 二指腸潰瘍例ではその31%に,胃・十二指腸潰瘍併存例ではその50%に,また慢性膵炎例で
 はその8%にセクレチン様活性の高値を認めている。なお一部の症例で血中ガストリン値の測定
 を行ったが異常値を示したものはなかった。即ち,十二指腸潰瘍症例では粘膜内セクレチン様活
 性の高値がみられる。この知見について著者はこのセクレチン様活性の高値の原因としては血中
 への遊離障害とホルモン産生の亢進を考え,これが十二指腸潰瘍に一次的に起こるものか二次的
 に起こるものかは今後解明すべきものとしている。
 この論文は十二指腸潰瘍の発生機構に重要な示唆を与えるものであり学位授与に価すると思わ
 れる。
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